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1. 

2. 
3. 



a. 



Bei diesem Bericht handelt es sich urn den internationaten vorlaufigen Prufungsbericht, der von der mit der 
internationalen vorlaufigen Prufung beauftragten Behorde nach Artikel 35 erstellt wurde und dem Anmelder gemaB 
Artikel 36 Qbermittelt wird. 

Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 7 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 
AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; diese umfassen 

(an den Anmelder und das Internationale Buro gesandt) insgesamt 18 Blatter; dabei handelt es sich urn 

□ Blatter mit der Beschreibung, Anspruchen undfoder Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht 
zugrunde liegen, und/bder Blatter mit Berichtigungen, denen die Behorde zugestimmt hat (siehe Regel 
70.16 und Abschnitt 607 der Verwaltungsvorschriften). 

□ Blatter, die frQhere Blatter ersetzen, die aber aus den in Feld Nr. 1, Punkt 4 und im Zusatzfeld angegebenen 
Grunden nach Auffassung der Behorde eine Anderung enthalten, die uber den Offenbarungsgehalt der 
internationalen Anmeldung in der ursprunglich eingereichten Fassung hinausgeht. 

(nuran das Internationale Buro gesandt)\> insgesamt (bitte Art und Anzahl derfles elektronischen 
Datentrager(s) angeben) , der/fclie ein Sequenzprotokoll undfoder die dazugehorigen Tabellen enthaltfenthalten, 
nur in computerlesbarer Form, wie im Zusatzfeld betreffend das Sequenzprotokoll angegeben (siehe Abschnitt 
802 der Verwaltungsvorschriften). 



b. □ 



4. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 



IS 


Feld Nr. 


I 


□ 


Feld Nr. 


II 


IS 


Feld Nr. 


III 


El 


Feld Nr. 


IV 


El 


Feld Nr. 


V 


□ 


Feld Nr. 


VI 


□ 


Feld Nr. 


VII 


□ 


Feld Nr. 


Vlll 



Grundlage des Bescheids 
Priorltat 

Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche 
Anwendbarkeit 

Mangelnde Einheltlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Arikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderische n Tatigkeit 
und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT Internationales Aktenzeichen 

OBER DIE PATENTIERBARKEIT PCT/EP2004/01 3879 



Feld Nr. i Grundlage des Berichts 

1 Hinsichtlich der Sprache beruht der Bericht auf der internationalen Anmeldung in der Sprache, in der sie 
eingereicht wurde, sofern unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

□ Der Bericht beruht auf einer Ubersetzung aus der Originalsprache in die folgende Sprache, 

bei der es sich um die Sprache der Ubersetzung handelt, die fur folgenden Zweck eingereicht worden ist: 

□ international Recherche (nach Regeln 12.3 und 23.1 b)) 

□ Veroffentlichung der internationalen Anmeldung (nach Regel 12.4) 

□ internationale vorlaufige Prufung (nach Regeln 55.2 und/oder 55.3) 

2 Hinsichtlich der Bestandteile* der internationalen Anmeldung beruht der Bericht auf (Ersatzblatter, die dem 

' Anmeldeamt auf eine Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, gelten im Rahmen dieses Berichts als 
"ursprungiich eingereicht" und sind ihm nicht beigefugt): 

Beschreibung, Seiten 

1-58, 61-73 in der ursprunglich eingereichten Fassung 

59t 60 eingegangen am 30.09.2005 mit Schreiben vom 20.09.2005 

das Sequenzprotokoll in der Beschreibung, Seiten 

in der ursprunglich eingereichten Fassung 

Anspruche, Nr. 

1 _ 57 eingegangen am 30.09.2005 mit Schreiben vom 20.09.2005 

Zeichnungen, Blatter 

1/5-5/5 in der ursprunglich eingereichten Fassung 

El einem Sequenzprotokoll und/bder etwaigen dazugehorigen Tabellen - siehe Zusatzfeld betreffend das 
Sequenzprotokoll 

3. □ Aufgrund der Anderungen sind folgende Unteriagen fortgefallen: 

□ Beschreibung: Seite 

□ Anspruche: Nr. 

□ Zeichnungen: Blatt/Abb. 

□ Sequenzprotokoll (genaue Angaben): 

□ etwaige zum Sequenzprotokoll gehorende Tabellen (genaue Angaben): 

4 □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der diesem Bericht beigefugten und nachstehend 
' aufqelisteten Anderungen erstellt worden, da diese aus den im Zusatzfeld angegebenen Grunden nach 
Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich eingereichten Fassung hinausgehen 
(Regel 70.2 c)). 

□ Beschreibung: Seite 

□ Anspruche: Nr. 

□ Zeichnungen: Blatt/Abb. 

□ Sequenzprotokoll (genaue Angaben): 

□ etwaige zum Sequenzprotokoll gehorende Tabellen (genaue Angaben): 

* Wenn Punkt 4 zutrifft, koimen einige oder alle dieser Blatter mit der Bemerkung 
"ersetzt" versehen werden. 



Formblatt PCT/1PEA/409 (Januar 2004) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT 
UBER DIE PATENTIERBARKEIT 



Internationales Aktenzeichen 
PCT7EP2004/013879 



Feld Nr. Ill Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erf inderlsche Tatigkelt und gewerbliche 
Anwendbarkeit m . - 



1 Folqende Teile der Anmeldung wurden nicht daraufhin gepruft, ob die beanspruchte Erfindung als neu, auf 
erfinderischer Tatigkeit beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblich anwendbar anzusehen ist: 

□ die gesamte Internationale Anmeldung, 

H Anspruche Nr. 29-45,53-57 soweit sie sich auf Seq IDs 8-1 8,20-31 ,42,43,45-47,49-81 ,83-1 1 6 beziehen 
Begrundung: 

□ Die gesamte internationale Anmeldung, bzw. die obengenannten Anspruche Nr. beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand, fur den keine internationale vorlaufige Prufung durchgefuhrt werden braucht 
(genaue Angaben): 

□ Die Beschreibung, die Anspruche oder die Zeichnungen (machen Sie bitte nachstehend genaue Angaben) 
oder die obengenannten Anspruche Nr. sind so unklar, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden 
konnte (genaue Angaben): 

□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestutzt, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

H Fur die obengenannten Anspruche Nr. 29-45, 53-57 bezuglich dieser Sequenzen wurde kein internationaler 
Recherchenbericht erstellt. 

□ Das Nucleotid- und/oder Aminosauresequenzprotokoll entspricht nicht dem in Anhang C zu den 
Verwaltungsvorschriften vorgeschriebenen Standard, weil 

die schriftliche Form □ nicht eingereicht wurde. 

□ nicht dem Standard entspricht. 
die computerlesbare Form □ nicht eingereicht wurde. 

□ nicht dem Standard entspricht. 

□ Die Tabellen zum Nucleotid- und/oder Aminosauresequenzprotokoll, sofern sie nur in computerlesbarer 
Form vorliegen, entsprechen nicht den in Anhang Obis zu den Verwaltungsvorschriften vorgeschnebenen 
technischen Anforderungen. 

□ siehe Beiblatt fur weitere Angaben. 
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Feld Nr. IV Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 



1. El 



Auf die Aufforderung zur Einschrankung der Anspruche Oder zur Zahlung zusatzlicher Gebuhren hat der 
Anmelder: 

□ die Anspruche eingeschrankt. 
El zusatzliche Gebuhren entrichtet. 

□ zusatzliche Gebuhren unter Widerspruch entrichtet. 

□ weder die Anspruche eingeschrankt noch zusatzliche Gebuhren entrichtet. 

2 □ Die Behorde hat festgestellt, daB das Erfordernis der Einheitlichkeit der Erfindung nicht erfullt ist, und hat 
gemaB Regel 68.1 beschlossen, den Anmelder nicht zur Einschrankung der Anspruche oder zur Zahlung 
zusatzlicher Gebuhren aufzufordern. 

3. Die Behorde ist der Auffassung, daB das Erfordernis der Einheitlichkeit der Erfindung nach den Regeln 13.1 , 
13.2 und 13.3 

□ erfullt ist. 

M aus folgenden Grunden nicht erfullt ist: 
siehe Beiblatt 

4. Daher ist der Bericht fur die folgenden Teile der internationalen Anmeldung erstellt worden: 

□ alle Teile. 

die Teile, die sich auf die Anspruche mit folgenden Nummern beziehen: 29-45, 53-57 soweit sie sich auf 
Seq IDs 19, 32, 41, 44, 48, 82 und 117-135 beziehen . 



Feld Nr V Begrundete Feststellung nach Artikel 35 (2) hinsichtlich der Neuheit der erfinderischen 
Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser 
Feststellung 



1. Feststellung 
Neuheit (N) 

Erfinderische Tatigkeit (IS) 
Gewerbliche Anwendbarkeit (IA) 



Ja: Anspruche 29-45,53-57 

Nein: Anspruche 

Ja: Anspruche 29-45,53-57 

Nein: Anspruche 

Ja: Anspruche: 29-45,53-57 

Nein: Anspruche: 



2. Unterlagen und Erklarungen (Regel 70.7): 
siehe Beiblatt 
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Zusatzfeld betreffend das Sequenzprotokoll 
Fortsetzung von Feld Nr. I, Punkt 2: 

1 Hinsichtlich der Nucleotid- und/oder Aminosauresequenz, die in der internationalen Anmeldung offenbart 
" \SlS^tS^SSSSpmdtita Erfindung erforderlich ist, ist der Bescheid auf folgender Grundlage erstellt 

worden: 

a. Art des Materials 

Sequenzprotokoll 

□ Tabelle(n) zum Sequenzprotokoll 

b. Form des Materials 

13 in schriftlicher Form 

El in computerlesbarer Form 

c. Zeitpunkt der Einreichung 

E! in der eingereichten internationalen Anmeldung enthalten 

El zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht 

□ bei der Behorde nachtraglich fur die Zwecke der Recherche und/oder Prufung eingereicht 

□ bei der Behorde als Anderung eingegangen am 

2 □ Wurden mehr als eine Version oder Kopie eines Sequenzprotokolls und/oder einer dazugehorigen Tabelle 
XeScht so sind zusatzlich die erforderlichen Erklarungen, daB die Information in den nachgere.chten 
oder zuSiz^ mit der Information in der Anmeldung in der eingereichten Fassung ubereinstimmt 

bzw. nicht uber sie hinausgeht, vorgelegt worden. 

3. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 
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1 . Die vorliegende Anmeldung betrifft Primer und Sonden zum Nachweis von HPV 
Genotypen. 

2. Box IV - Nicht-Einheitlichkeit (R. 13 PCT) 

Aus dem zitierten Stand der Technik sind verschiedene Primer und 
Primerkombinationen zur Detektion von Papillomaviren bekannt. Die vorliegende 
Anmeldung beschreibt verschiedene Primer, wobei fur die Primer mit den Seq IDs 
1-6 die Konsensussequenz gemaB Anspruch 1 als verbindendes strukturelles 
Merkmal im Sinne der Regel 13.2 PCT angesehen werden kann. Seq ID 7 kann als 
zugehorig betrachtet werden, da zur Durchfuhrung der diagnostischen Methode ein 
Paar von Primern notig ist. 

Die Sequenzen mit den Seq IDs 19, 32, 41, 44, 48, 84 und 117 bis 135 haben mit 
den vorgenannten Sequenzen keinerlei strukturelle Gemeinsamkeit. Dass die E1 
Region konserviert und deshalb geeignet fur die HPV Diagnostik ist, war bekannt. 
Erfindungen, die sich auf diese Seq IDs beziehen stellen daher im Sinne der Regel 
1 3 PCT unabhangige Erfindungen dar. Da fur diese weiteren 25 Erfindungen keine 
Recherchegebuhren bezahlt worden sind, erfolgt dazu auch keine Stellungnahme. 
Der Anmelder hat eine weitere Erfindung im Anspruchssatz identifiziert, Arrays mit 
Sonden aus der E1 Region, und dafur eine zusatzliche Gebiihr bezahlt 
(ursprungliche Anspruche 40 bis 56). Mit dem Antrag auf Internationale vorlaufige 
Prufung hat der Anmelder einen neuen Satz Anspruche sowie ein Schreiben 
eingereicht, in dem er beantragt, die Internationale vorlaufige Prufung fur den 
Gegenstand der neuen Anspruche 29-45 sowie 53 bis 57 (arrays) durchzufuhren. 

3. Box 3 - Keine Stellungnahme 

Da eine Recherche nur fur arrays gemaB den ursprunglichen Anspruchen, d.h. 
enthaltend mindestens eine der Sequenzen 19, 32, 41 , 44, 48, 82, Oder 1 17 bis 135, 
durchgefuhrt worden ist, bezieht sich die folgende Stellungnahme auch nur auf 
solche arrays. 

4. Box 5 - Neuheit (Art. 33(2) PCT), Erfinderische Tatigkeit (Art. 33(3) PCT) 
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Arrays mit mindestens einer der Sequenzen 19, 32, 41 , 44, 48, 82, oder 1 1 7 bis 1 35, 
oder mit einer solchen Sequenz mit maximal 3 Substitutionen sind im Stand der 
Technik nicht bekannt. 

Obwohl die Anspruche 1 bis 23 nicht Gegenstand des vorlaufigen Berichts sind, wird 
festgestellt, dass die beschriebenen Primer gegenuber dem Stand der Technik 
(DE1 00091 43) neu sind und Vorteile besitzen (vgl. Beispiele 1 bis 3). Die mit den 
genannten Primern erhaltenen Amplifikationsprodukte konnen an die Sequenzen 19, 
32, 41 , 44, 48, 82, oder 1 17 bis 135 hybridisieren. Das zu losende technische 
Problem besteht in der Bereitstellung von Sonden zur Diagnose von HPV Infektionen. 
Da der mit den obengenannten Primern zu amplifizierende Bereich gegenuber dem 
Stand der Technik Vorteile bietet kann eine erfinderische Tatigkeit fur arrays mit den 
genannten Sonden zuerkannt werden. 
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mer-Paares zur Amplifikation eines Nucleinsaure-Bereiches eines 
genitalen humanen Papilloma-Virus, wobei in bevorzugter Ausfuh- 
rungsform der zu ampiifizierende Nucleinsaure-Bereich ein Bereich 
des HPV-Gens E1 ist. 

t 

Die vorliegende Erfindung betrifft auch diejverwendung eines Oligo- 
nucleotids mit einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 135 dargestellten Nucle- 
otidsequenzen, eines Oligonucleotids, dessen Nucleotidsequenz ge- 
geniiber einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 135 dargestellten Nucleotid- 
sequenzen mutiert ist, eines Oligonucleotides, das eine Nucleotidse- 
quenz aufweist, die zu einer der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 dargestell- 
ten Nucleotidsequenzen oder einer mutierten Sequenz davon kpm- 
plementar ist, eines NucleinsauremolekOles, das eine der in SEQ ID - 
Nr. 8 bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen, eine mutierte Se- 
quenz davon oder eine komplementare Sequenz davon umfasst, 
oder eines prfindungogornaRon i Primer-Paares* zur Diagnose 
und/bder Fruherkennung von Krankheiten, die von genitalen huma- 
nen Papillomaviren verursacht werden J 

■ 

Die vorliegende Erfindung betrifft ebenfalls die<$erwendung eines 
Oligonucleotids mit einer der in SEQ ID "Nr. 1 bis 135 dargestellten 
Nucleotidsequenzen, insbesondere einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 7, 
19, 32, 41, 44, 48, 82 und 117 bis 135 dargestellten Nucleotidse- 
quenzen, eines Oligonucleotids, dessen Nucleotidsequenz gegen- 
tiber einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 135 dargestellten Nucleotidse- 
quenzen, insbesondere einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 7, 19, 32, 41, 
44, 48, 82 und 117 bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen, mu- 
tiert ist, eines Oligonucleotides, das eine Nucleotidsequenz aufweist, 
die zu einer der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 dargestellten Nucleotidse- 
quenzen, insbesondere einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 7, 19, 32, 41, 
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44 48 82 und 117 bis 136 dargestellten Nucleotldsequenzen. oder 
einer mutierten Sequenz davon komplementar ist. eines Nucle.nsau- . 
remolekQIes, das eine der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 dargestellten Nuc- 
leotidsequenzen. insbesondere eine der in SEQ ID Nr. 19, 32, 41, 
44 48 82 und 1 17 bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen, e,ne 
mutierte Sequenz davon oder eine komplementare Sequenz davon 
umfasst oder eines «*8«dwWHr**«^ Primer-Paares^ur Herstel- 
lung eines Mittels zur Diagnose von Krankheiten, die von genrtalen 
humanen Papillomaviren verorsacht werden> 

Bei dem herzustellenden Mittei kann es sich beispielsweise urn * 
r.en erflndungsgemaBenta oder einen erfinduhgsgfemaUen Nuoleo- 

fid-Array handeln. 

« * 

Die voriiegende Erfindung wird duroh das folgende Sequenzproto- 
koll, die folgenden Figuran und.die folgenden Beispiele naher ertau- 

tert • 

Das Sequenzprotokoll ist Teil dieser Beschreibung und enthalt die 
Sequenzen SEQ ID Nr. 1 bis 135. 

SEQ ID Nr. 1 bis SEQ ID Nr. 6 zeigen die Sequenzen von Oligonuc- 
teotiden. die als Forward-Primer zur Amplfflkation von Bereichen des 
HPV-Gens E1 geeignel slnd. Die als Forward-Primer verwendeten 
Oligonucleotide mil den in SEQ ID Nr. 2 bis 6 darges1e.lten Nudeo- 
tidsequenzen werden In. Folgenden auoh als Lome 1, Lome 2, Lome 
3, Loma 4 beziehungsweise Loma 5 bezeichnet. 

SEQ ID Nr. 7 zeigt die Sequenz eines Oligonucleotids, das als Re- 
verse-Primer zur Amplifikation von Bereichen des HPV-Gens E1 ge- 
eignet ist. Das als Reverse-Primer verwendete Oligonucleotid mrt der 
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PatgntansprOche ... 

• * 

5 1 . Oiigonucleotid, das als Primer, insbesondere Forward-Primer zur 
Amplifikation eines Nucleinsaure-Bereiches eines genitalen huma- 
nen Papillomavirus (HPV) eingesetzt werden kann und das die Se- 
quenz 5*-CAR GCI AAA WWW .KTD AAR GAY TGT G-3' oder 5- 
CAR GCN AAA. WWW KTD AAR GAY TGT G-3' (SEQ ID Nr. 1) 

10 aufweist, wobei R = A oder G ist, W = T oder A ist, K = T oder G ist, I 
= Inosin ist, N = A. T, G oder C ist, D -A, T oder G ist und Y = C Or 
. derTist 

2. Oiigonucleotid nach Anspruch 1, wobei das Oligphucle.Qtid .aus- 

gewahlt ist aus der Gruppe bestehend aus: 

» ■ 

15 a) einem Oiigonucleotid mit der Nucleotidsequenz 5-CAR GCI 

AAA TAT KTR AAA GAT TGT G-3' oder 5-CAR GCN AAA 
TAT KTR AAA GAT TGT G-3' (SEQ ID Nr. 2), 

b) einem Oiigonucleotid mit der Nucleotidsequenz 5'-CAR GCA 
AAA TAT GTW AAG GAT TGT G-3 '(SEQ.ID Nr. 3), 

» 

. 20 c) einem Oiigonucleotid mit der Nucleotidsequenz 5'-CAR GCW 

AAA ATT GTA AAR GAT TGT G-3" (SEQ ID Nr. 4), 

* ♦ « 

• ' '' ' 

d) einem Oiigonucleotid mit der Nucleotidsequenz 5 ! -CAA GCA 

AAA ATA GTA AAR GAC TGT G-3' (SEQ ID Nr. 5), und . 

» 
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e) einem Oligonucleotid mit der Nucleotldsequenz 5-CAR GCA 

• AAA TAT GTA AAA GAC TGT G-3* (SEQ ID Nr. 6), 

- * 

♦ 

• » 

• . . . 

wobei R = A oder G 1st, W = T oder A ist, K = T oder G ist, I = Inosin • 
ist und N = A, T, G oder C ist 

5 3. Oligonucleotid, das als Primer, insbesondere Reverse-Primer zur 
Amplification eines Nucleinsaure-Bereiches eines genitalen huma- 
nen Papillomavirus eingesetzt werden kann, mit der Nucleotidse- 

♦ 

quenz 5'-ARY GGY TSY ARC GAA AAR TGR CT-3' (SEQ ID Nr. 7), 
wobei R = A oder G ist, Y - C oder T ist und S = C oder G ist. . 

10 4. Oligonucleotid hach einem der AnsprOche 1 bis 3, das eine Nuc- 
leotidsequenz aufweist, die gegenuber einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 

• + 

• w - 

7 dargestellten Nucleotidsequenzen mutiefrt ist, erhaltlich durch: 

• - • * ■ • . 

a) . Deletion von 1 bis 10 Nucleotiden in einer der in SEQ 

f mm 

I Q Nr. 1 bis 7 dargestellten Nucleotidsequenzen/ 

15 b) Addition von 1 bis TO Nucleotiden in einer der in SEQ 

- • ' * ** 

ID Nr. 1 bis 7 dargestellten Nucleotidsequenzen, und/oder ' 

• * 

■ • m • * ♦ 

- . ■ ♦ 

c) Substitution von 1 bis 3 Nucleotiden in einer der in 

SEQ ID Nr. 1 bis 7 dargestellten Nucleotidsequenzen. 

• • - * < 

5. Oligonucleotid nach .Anspruch 4, wobei die Deletion oder Addition 
. -20 der Nucleotide am 5'-Ende und/odfer 3'-Ende einer der in SEQ ID Nr. 

♦ 

1 bis 7 dargestellten Nucleotidsequenzen vprliegt 

6. Oligonucleotid nach einem der Anspruche 1 bis 5, wobei es sich - 
urn ein- DNA-MolekQl, RNA-Molekul, PNA-Molekul, LNA-Molekul oder 
eine Mischform davon handelt 

mm m m 

ft 
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7. Oligonucleotid nach einem der AnsprQche 1 bis 6, wobei dessen 
Nucleotidsequenz zu einer Sequenz aus dem E1-Genbereich von 

* * 

mindestens einem genitalen HPV-Genotyp komplementar ist. 

■ 

8. Oligonucleotid, das eine Nucleotidsequenz aufweist, die uber die 
gesamte Lange zu der Nucleotidsequenz eines Oligonucieotids nach 
einem der AnsprQche 1 bis 7 komplementar ist. 

9. Primer-Paar zur Amplifikation eines NucleinsSure-Bereiches. eines 

genitalen hiimarien Papillomavirus (HPV), umfassend einen For- 

■ • . . 
ward-Primer und einen Reverse-Primer, wobei der Forward-Primer 

ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehend aus: 

a) einem Oligonucleotid riach Anspruch 1 oder 2 mit einer der, in 
SEQ ID Nr. 1 bis 6 dargestellten Nucleotidsequenzen, 

• * 

. - 

b) einem Oligonucleotid nach Anspruch 4 oder 5, das eine ge-: 
genQber dem Oligonucleotid nach a) mutierte Nucleotidse- 
quenz aufweist, und 

c) einem Gemisch der Oligonucleotide nach a) und/oder b), 

und. der Reverse-Primer ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehend 
aus: 

■ » ■ » 

d) einem Oligonucleotid nach Anspruch 3 mit der in SEQ ID Nr. 
7 dargestellten Nucleotidsequenz, . 

e) einem Oligonucleotid nach Anspruch 4 oder 5, das eine ge- 
genuber dem Oligonucleotid . nach d) mutierte Nucleotidse- 

■ • 

quenz aufwejst,.und 



GEAENDERTES BLATT 




Gleiss & GroSe 



* 

f) einerh Gemisch der Oligonucleotide nach d) und' e). 

10. Primer-Paar riach. Anspruch 9, wobei der Forward-Primer ein a-, 
quimolares Gemisch der Oligonucleotide mit den in SEQ ID Nr. 2 bis 
6 dargestellten Nucleotidsequenzen ist und der Reverse-Primer das 

■ 

5 Oligonucleotid mit der in SEQ ID Nr. 7 dargestellten Nuclebtidse- 

* 

quenz. * 

1 1 . Verfahren zur Amplifikation eines Bereiches einer in einer biolo- 
gischen Probe vorhandenen NucleinsSure eines genitalen humanen 

. Papillomavirus, umfassend die DurchfOhrung eines Nucleinsaure- 
10 Amplifikationsverfahrens unter Verwendung eines einen Forward- 
Primer und einen Reverse-Primer umfassenden Primer-Paares, wo- 
bei der Forward-Primer ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehehd 
aus: 



15 



* 

a) einem Oligonucleotid nach Anspruch 1 oder 2 mit einer der in 

• * * * 

SEQ ID Nr. 1 bis 6 dargestellten Nucleotidsequenzen, 

b) einem Oligonucleotid .nach Anspruch 4 oder 5,. das eine ge- 

» 

genuber dem Oligonucleotid nach aj mutierte Nuc|eotidse- 
quenz aufweist, und 

c ) einem Gemisch der Oligonucleotide nach a) und/oder b), 



20 und der Reverse-Primer ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehend 



aus: 



d) einem Oligonucleotid nach Anspruch 3 mit der in SEQ ID Nr. 
7 dargestellten Nucleotidsequenz, 



* a 



Hi 
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e) einem Oligonucleotid nach Anspruch 4 oder 5, das eine ge- 
genQber dem Oligonucleotid nach d) mutierte Nucleotidse- 

< 

quenz aufweist, und 

* 

f) einem Gemisch der Oligonucleotide nach d) und e). 

m « 

5 12. Verfahren nach Anspruch 11, wobei das Oligonucleotid ein 
DNA-Molekul, RNA-Molekul, PNA-MolekQl, LNA-MolekQI Oder eine. 

* m 

Mischform davon ist 

« - 

13. Verfahren nach. Anspruch 11. oder 12, wobei die biologische Pro- 

* • • 

be ein Abstrich der Cervix uteri, eine frische Gewebeprobe, eine fi- 
10 xierte Gewebeprobe oder ein Schnittpraparat einer Gewebeprobe ist, 

14. Verfahren nach einem der Anspruche 11 bis 13, wobei die zu 
amplifizierende Nucleinsaure aus der biblogischen Probe aufgerei- 
nigt und/oder isoliert wird. 

• ■ 

15. Verfahren nach Anspruch 14, wobei die zu amplifizierende Nuc- 
15 leinsaure eine DNA ist. 

♦ • 

16. Verfahren nach einem der Anspruche 11 bis 15, wobei das Nu(> 

* 

• • • 

. leinsaureamplifikations-Verfahren ein PGR (polymerase chain reacti- 

■ ■ * . • • • 

* * * 

on)-Verfahreri ist. 

■ 

* 

* * 

17. Verfahren nach Anspruch 16, wobei der Forward-Primer und der 

■ ■ • 

20 Reverse-Primer in der Nucleinsaure-Amplifikationsreaktion jeweils in 

• . * * 

einer Konzentration von 0,5-1 pMol/|J eingesetzt werden. 

18.. Verfahren nach Anspruch 17, wobei als Forward-Primer ein a- 
quimolares Gemisch der Oligonucleotide rhit den in SEQ ID Nr. 2 bis 
6 dargestellten Nucleotidsequenzen eingesetzt wird, wobei jedes 
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Oligonucleotid in einer Konzentration von 0,1-0,2 pMol/jil vorliegt, 
und als Reverse-Primer das Oligonucleotid mit der in SEQ ID Nr. 7 
dargestellten Nucleotidsequenz in einer Konzentration von 0,5-1 

pMol/jni. 

• * 

* 

5 19. Verfahren nach einem der AnsprGche 16 bis 18, wobei die Nuo- 
leinsaureamplifikation unter folgenden . Temperatur-Bedingungen 

« 

durchgefuhrt wird: 



10 



15 



a) Erhitzen auf 95°C, wobei die Temperatur pro sec urn 1 C er- 
hohtwird, 

b) Halten der Temperatur bei95°CfQr 10 min, 

. c) Durchfuhrung von 40 Zyklen, jeweils umfassend 30 sec bei 
95°C, .30 sec bei 55°C. und 1 min bei 72°C, 

» 

d) Halten der Temperatur bei 72°CfQr 5 min und 

« » 

e) AbkOhlen auf 4°C. . 

20. Verfahren nach einem der Anspruche 1 1 bis 15, wobei das Nuc- 

• . . - 

leinsaureamplffikations-Verfahren ein LCR (ligase chain reaction)- 

Verfahren, ein NASBA-Verfahren oder ein isothermisches Verfahren 

• . • • • 

ist. • 



21. Verfahren nach einem der Anspruche 11 bis 20,. wobei ein Be- 
20 reich des HPV-Gens E1 amplifiziert wird. 

22. Verfahren nach einem. der Anspruche 1 1 bis 21 , wobei der ampli- 

■ 

fizierte Nucleinsaurebereich aufgerejnigt und/oder isoliert wird. 
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23. Verfahren nach einem der AnsprQche 11 bis 22, wobei das 

* 

Amplifikationsprodukt wahrend oder nach der Amplifikationsreaktion 

mit einer Markierung versehen wird. 

- 

24. Verfahren zum Nachweis unaVoder zur Bestimmung eines genita- 
5 len HPV-Genotyps, umfassend die Untersuchiing einer in einer biq- 

logischen Probe vorhandenen Nucleinsaure eines genitalen numa- 
neri Papillomavirus, insbesondere die Untersuchung des HPV-Gens 
E1 oder eines Teils: davon, durch Hybridisierung mit mindestens ei- 
ner Sonde, wobei die Sonde ausgewahlt ist aus der Gruppe beste- 

* • 

10 hend aus: 

» • 

a) HPV-Genotyp-spezifischen Oligonucleotiden mit den in SEQ 
ID Nr. 8 bis 135 dargestellten Nucleotidsequehzen, 

b) Oligonucleotiden, die. eine gegenuber einem der Oligonucleo- 
tide nach a) mutierte Nucleotidsequenz aufweisen, namlich 

* *" r • 

• « . , m • * 

15 eine Deletion . oder Addition von 1 bis 10 Nucleotiden. oder eh 

ne Substitution von 1 bis 3 Nucleotiden in einer der in a) dap- .. - 
gestellten Nucleotidsequenzen, 

• •. •• • •• • . 

c) Oligonucleotiden, die eine Nucleotidsequenz aufweisen, .die 
Ober die gesamte Lange zu der Nucleotidsequenz eines Oli- 

20 gonucleofids nach_a) oder b) komplementar ist, 

d) Nucleinsauremolekulen umfassend mindestens einen Be- 
reich, der eine der in a) bis c)-dargestellten Nucleotidsequen- 
zen und einen oder mehrere zusatzliche Bereiche mit einer- 
Gesamtlange von mindestens einem Nucleotid aufweist, und 
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e) Gemischen der Oligonucleotide nach a) bis c) und/oder der 
NucleinsauremolekQIe nach d), 

■ • 

* 

und den Nachweis der Hybridisierung und wobei vor Hybridisierung 
mit der Sonde die in der biologischen Probe vorhandene HPV- 
5 Nucleinsaure amplifiziert wird und die Ampiifikation der Nucleinsaure 
mittels eines Verfahrens nach einem der Anspruche 1 1 bis 23 er- 

* V 

♦ • 

folgt 

25. Verfahren nach Anspruch 24, wobei das als Sonde verwendete 

• * * 

Oligonucleotid oder NucleinsauremolekGI ein DNA-Molekul, RNA- 
10 Wolekul, PNA-Molekul, LNA-MolekQl oder eine Mischfprm davon ist. 

• ' * • 

: 

* 

* ♦ • 

26. Verfahren nach einem der Anspruche 24 oder 25. wobei die bio- ■ 

* ■ 4 

• * 

logische Probe ein Abstrich der Cervix uteri, eine frische.Gewebe^ 
probe, eine fixierte Gewebeprobe oder ein Schnittpraparat einer Ge- . 
webeprobe ist. 

15 27. Verfahren nach einem der Anspruche 1.1 bis 26, wobei das Ver- . 
fahren zur Diagnose und/oder zur Frtiherkennung von Erkrankun- 
gen, Erkrankungsvorstufen, Erkrankungsrisiken und/oder krankhaf- 
ten Veranderungen, die von geriitalen humanen Papiliomaviren ver- 
ursacht Werden, eingesetzt wird. 

, • • • 

20 28. Verfahren nach Anspruch 27, wobei die Erkrankung eine Krebs- 

• . • • 

. erkrankung ist. 

' 29. Nucleotid-Array zum -Nachweis und/oder zur Bestimmung des 
Genotyps eines in einer biologischen Probe enthalteneh humanen 

... . 

Papillomavirus, umfassend einen festen Trager mit einer Oberflache . 

« 

25 und mindestens ein an die frager-Oberfjache gebundenes erstes 

♦ 

• ... 

• • . ■ ■ ■ • . 
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4 

Oligonucieotid oder Nucleinsauremolekul, das als Sonde zur Unter- : 
suchung des HPV-Gens E1 oder eines Teils davon, zum Nachweis 
und zur Bestimmung eines gehitalen humanen HPV-Genotyps ge- 
eignet ist, ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aiis: 

5 a) HPV-Genotyp-spezifischen Oligonucleotiden mit den in SEQ 

ID Nr. 8 bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen, 

b) Oligonucleotiden, die eine gegentiber einem der Oligonucleo- 
tide nach a) mutierte Nucleotidsequenz aufweisen, namlich 

• • « 

eine Deletion oder Addition von 1 bis 10 Nucleotiden oder ei*- 
10 ne Substitution von 1 bis 3 Nucleotiden in einer der in a), dar- 

gestellten Nucleotidsequenzen, 

c) Oligonucleotiden,. die eine Nucleotidsequenz aufweisen, die 
uber die gesamte Lange zu der Nucleotidsequenz eines Olir 

. - 

gonucleotids nach a) oder b) komplementar ist, 
■ ■ ■ . . 

15 d) Nucleinsauremolekulen umfassend mindestens einen Be- 

reicri, der eine der in a) bis c) dargestellten Nucleotidsequen- 
zen und einen oder mehrere zusatzliche Bereiche mit eiher 
Gesamtlange von mindestens einem Nucleotid aufweist, und 

• • . 

e) Gemischen der Oligonucleotide nach a) bis c) und/oder .der 

20 Nuoleinsauremolekule nach d). 

■ • . • ■ • 

• • • « * ■ 

30. Nucleotid-Array nach Anspruch 29, wobei der Trager plattchen- 
formig, beispielsweise in Form eines Objekttragers oder plattchen- 

> 

formig mit Vertiefungen, beispielsweise als Chamberslide oder als 
. Mikrotiterplatte mit Abmessungen gemaS Empfehlung der SBS (Soy 
25 ciety of Biomoiecular Screening), ausgebildet ist. 



ft 
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31 . Nucleotid-Array nach Anspruch 29 oder 30, wobei die ersten Oli- 
gonucleotide Oder NucleinsaufemolekOle auf der Oberfiache des 
Tragers in einem. definierten Analysebereich angeordnet sind. 

» 

32. Nucleotid-Array nach einem der Anspruche 29 bis 31, wobei die 
5 Oberfiache des Tragers einen Kontrollbereich aufweist. 



33. Nucleotid-Array nach Anspruch 32, wobei der Kontrollbereich 
eine Kontrolle zur Orientierung des Tragers, eine Amplifikations- 

» 

Kontrolle, eine Hybridisieaings-Kontrolle, eine Proben-Kontrolle 
' ■ - • . 

und/oder eine Print-Kqntrolle umfasst 

* 

10 34. Nucleotid-Array nach Anspruch 33, wobei die Kontrolle zur Orien- 

• ♦ 

tiening des Tragers mindestens ein zweites Oligonucleotid oder Nuc- 
leinsauremolekQ! umfasst. 

35. Nucleotid-Array nach Anspruch 34, wobei das zweite Oligonucle- 

* * 

otid ein fluoreszierendes Oligonucleotid ist und die Kontrolfe zur Tra- 
. 15 ger-Orientierung mindestens drei Spots des fluoreszierenden Oligo- 

• ... • 

nucleotids umfasst. 

• * 

36. Nucleotid-Array nach Anspruch 35, wobei die Amplifikations- 
Kontrolle mindestens ein drittes Oligonucleotid oder Nucleinsaure- 

• • • 

. molekiil umfasst. 

• ■ 

* 

.. 20 37. Nucleotid-Array nach Anspruch 36, wobei das dritte Oligonucleo- 
tid oder Nucleinsauremolekul als Sonde zum NachWeis eines Ampli- 
fikationsproduktes geeignet ist; das mittels eines Amplifikationsver- 
fahrens unter Venwendung einer Kontroll-Nucleinsaure als Matrize 
und eines- Primer-Paares nach Anspruch 9. oder 10 erhaltlich ist. ' • 
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38. Nucleotid-Array nach Anspruch 37, wobei die Kontroll- 
Nudeinsaure eine Lange und einen GC-Gehalt aufweist, der der 
Lange und dem GC-Gehalts des Amplifikationsproduktes entepricht, 

* 

das mitteis eines Xmplifikationsverfahrens unter Verwendung des 
5 Nucleihsaure-Bereiches eines genitalen humanen Papillomavirus als 
Matrize und eines Primer-Paares nach Anspruch 9 oder 1 0 erhaltlich 

ISt 

39. Nucleotid-Array nach Anspruch 33, wobei die Hybridisie- 
rungskontrolle mindestens ein viertes OligonucleOtid oder Nudein- 

10 sauremolekul umfasst. 

40. Nucleotid-Array nach Anspruch 39, wobei die Hybridisie- 
rungskontrolle mindestens zwei bis 1 0 Spots des vierten Oligonucle- 
otids oder NucleinsauremdlekQIs umfasst und die Spots unte'rschied- 
liche definierte Mengen des vierten Oligonucleotids oder Nucieinsau- 

15 remolekuls aufweisen. 

■ ■ 
* • 

41. Nucleotid-Array nach Anspruch 40, • wobei die Hybridisie- 

* * 4 

rungskontrolle Spots mit einer VerdQnnungsreihe des vierten pligo- 
nucleotids oder Nucleinsauremolekuls umfasst. 

- 

42. Nucleotid-Array nach Anspruch 33, wobei die Proben-Kontrblle 
20 mindestens ein funftes Oligonucleptid oder NUcleinsauremolekQI urn- 

. fasst. 

. . ■ * 

* 

43. Nucleotid-Array. nach Anspruch 42, wober das funfte Oligonuc- 
leotid oder NucleinsauremolekQl als Sonde zum Nachweis des hu- 
manen ADAT1-Gens geeignet ist. 



* 
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44. Nucleotid-Array nach Anspruch 33, wobei die Print-Kontrolle min- 
destens ein sechstes Oligonucleotid oder Nucleinsauremolekul um- 
fasst. 

■ • 

45. Nucleotld-Array nach einem der Anspruche 29 bis 44, wobei die 
5 Oligonucleotide und .Nucleinsauremolekule als DNA-Molekule, RNA- 

MolekQIe, PNA-MolekQIe, LNA-MolekQIe oder Mischformen davon 

ausgebildet sind. 

* ■ 

■ 

46. Kit zum. Nachweis und/oder zur Bestimmung genitaler HPV- 
Genotypen,- umfassend mihdestens einen ersten Behalter mit min-' 

10 destens einem Primer zur Amplifikation von Bereichen des HPV- 
Gens Ei, ausgewahlt aus Oligonucleotiden nach. einem der AnsprQ- 
che 1 bis 3, Oligonucleotiden nach Anspruch 4 oder 5 mit einer Nuo 
leotidsequenz, die gegenuber einer der in SEQ ID NK 1 bis 7 darge- 
stellten Nucleotidsequenzen mutiert ist, und/oder Primer-Paaren 

15 nach Anspruch 9 oder 10, und mindestens einen zweiten. Behalter 
mit mindestens einer Sonde zum Nachweis eines amplifizierten Be- 

• « 

reiches des HPV-Gens E1 , ausgewahlt aus Oligonucleotiden mit ei- 
ner der in SEQ ID Nr. 8 bis 13.5 dargestellten Nucleotidsequenzen, 
mit einer mutierten Sequenz davon, Oligonucleotiden mit einer kom- 
20 plementaren Sequenz davon . und Nucleinsauremolekulen, umfas- 
send mindestens einen Bereich, der eine der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 

dargestellten Nucleotidsequenzen, eine mutierte Nucieotidsequenz* 
davon, erhaltlich diirch Deletion und/oder Addition von 1 bis 10 Nuc- 
leotiden und/oder Substitution von 1 bis 3'Nucleotiden einer der in 

« 

25 SEQ. ID Nr. 8 bis 1.35 dargestellten Nucleotidsequenzen, oder eine 
komplementare Nucieotidsequenz davon und einen oder mehrere 

* 

zusatzliche Bereiche mit einer Gesamtlange von mindestens 1 Nuc- 

■ * * 

leotid aufweist. / 
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47. Kit nach Anspruch 46, umfassend mindestens 24 zweite Behalter 

■ 

mit mindestens 24 verschiedenen Sonden zum Nachweis und/oder 

* 

• zur Bestimmung der HPV6-, HPV11-, HPV16-, HPV18-, HPV31 :> 
HPV33-, HRV35h-, HPV39-, HPV40-, HPV42-, HPV43-, HPV44-, 
5 HPV45-, HPV51-, HPV52-, HPV53-j HPV56-, HPV58-, HPV59-, 
HPV66-, HPV68-, HPV70-, HPV73- und ' HPV82-Genotypen, wobei' 
jeder Behalter mindestens eine Sonde enthalt und wobei i alle in ei- 
nem Behalter enthaltenen Sonden nur einen spezifischen genitalen 
HPV-Genotyp nachweisen konnen. . 

• • * • 

10 48. Kit zum Nachweis und/oder zur Bestimmung genitaler HPV- 

Genotypen, umfassend mindestens einen ersten Behalter mit min- 

■ ■ 

destens einem Primer zur Ampiifikation von Bereichen des HPV- 

* • 

Gens E1, ausgewahlt. aus Oligonucleotiden nach einem der AnsprQ- 

» • 

che 1 bis 3, Oligonucleotiden nach Anspruch 4 oder 5 mit einer Nuc- 
. 15 leotidseqiienz, die gegenQber einer der in SEQ iD Nr. 1 bis 7 darge-r 
stellten Nucleotidsequenzen mutiert ist, und/oder Prirner-Paaren 
" nach Anspruch 9 oder 10, und einen Nucleotid-Array nach einem der. 
AnsprQche 29 bis 45. 

49. Kit nach einem der AnsprQphe 46 bis. 48, umfassend zwei erste 

i 

« • • 

20 Behalter, wobei ein Behalter aquimolare Mengen der Oligonucleotide 

••• ■ • 

mit den in SEQ ID Nr. 2 bis 6 dargestellten Nucleotidsequenzen oder 

* • • 

mlitierten Sequenzen dav.bn enthalt und. ein Behalter ein Oligbnucle- 
otid mit der in . SEQ ID Nr. 7 dargestellten Nucleotidsequenz oder 
einer mutierteri Nucleotidsequenz davon. enthalt. 

25 50. Kit nach einem der Anspruche 46 bis 48, umfassend sechs erste 
Behalter, wobei funf Behalter jeweils eines der Oligonucleotide mit 
den in SEQ ID Nr. 2 bis 6 dargestellten Nucleotidsequenzen oder 



1 ' -. • GEAENDERTES BLATT : a©y©9^0^| 



mm® •■ mm&zmmi . ^ r mmm& 

Gleiss & GroRe 



mutierten Sequenzen ..davon enthalten und ein Behalter ein Oligo-* 
nucieotid mit der in SEQ ID Nr. 7 dargestellten Nucleotidsequenz 
oder einer mutierten Nucleotidsequenz davon enthalt 

* 

m 

51. Kit nach einem der AnsprQche 46 bis 50, umfassend zusatzlich 
5 . einen Behalter mit einer Kontroll-Nucleinsaure, die unter Verwen- 

dung eines Oligonucleotids nach Anspruch 1 oder 2 mit einer der in. 
SEQ ID Nr. 1 bis 6 dargestellten Nucleotidsequenzen als Forward-. 
Primer und eines Oligonucleotids nach Anspruch 3 mit der in SEQ ID 

Nr. 7 dargestellten Nucleotidsequenz als Reverse-Primer amplifiziert 

. . . 

10 werden kana 

52. Verwendung eines Oligonucleotids nach einem der AnsprQche 1 

« 

bis 3, eines Oligonucleotids nach Anspruch 4 oder 5, dessen Nucteo- 
tidsequenz gegenQber eirier der in SEQ ID Nr. 1 bis 7 dargestellten 
Nucleotidsequenzen mutiert ist, oder eines Primer-Paares nach An- 
15 spriich 9 oder 10 zur Amplifikation eines Nucleinsaure-Bereiches 

« 

eines genitalen humanen Papillomavirus. 

* 

53. Verwendung eines Oligonucleotids mit einer der in SEQ ID Nr. .1 

■ • * 

bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen, eines Oligonucleotids, 

dessen Nucleotidsequenz gegenQber einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 

. . ■ • * • • 

20 135 dargestellten Nucleotidsequenzen mutiert ist,. eines Oligonucleo- 

* .' • *. 

tides, das ,eine Nucleotidsequenz aufweist, die zu einer der in. SEQ 

. * * > • 

ID Nr. 8 bis 135 dargestellten Nucleotidsequenzen oder einer mutier-. 

* • * * . • .* 

ten Sequenz davon komplemetar ist, eines NucleotidmoIekQIes, das 
eine der in. SEQ ID. Nr. 8 bis 135 dargestellten. Nucleotidsequenzen, 
25 eine mutierte Sequenz davon oder eirie komplementate Sequenz 
davon umfasst, oder eines Primer-Paares nach . einem der AnsprO- 
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che 9 oder 1 0 zur Diagnose und/odef FrQherkennung von Krankhei- 
ten, die von genitalen humanen Papillomaviren verursacht werden. 

■ 

54. Verwendung eines Oligonucleotids mit einer der in SEQ iD Nr. 1 • 

• 4 

bis. 1 35 dargestellten Nucleotidsequenzen, insbesondere einer. der in • 
5 SEQ ID Nr. 1 bis 7, 19, 32, 41, 44, 48, 82 und 117 bis 135 darge- 
stellten Nucleotidsequenzen, eines Oligonucleotids, dessen Nucleo- 
tidsequenz gegehuber einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 135 dargestell- 
ten Nucleotidsequenzen, insbesondere einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 
7, 19, 32, 41, 44, 48, 82 und 117 bis 135 dargestellten Nucleotidse- 

• » 

10 quenzen, mutiert ist, eines Oligonucleotides, das eine Nucleotidse- 
quenz auiweist, die zu einer der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 dargestell- 
ten Nucleotidsequenzen, insbesondere einer der in SEQ ID Nr. 1 bis 
7, 19, 32, 41, 44, 48,. 82 und 117 bis 135 dargestellten Nucleotidse- 
quenzen, oder einer mutierten Sequenz davoh komplementar ist, 

■ 

15 eines NucleinsauremolekQIes, das eirie der in SEQ ID Nr. 8 bis 135 
dargestellten Nucleotidsequenzen, insbesondere eine der in SEQ ID 
Nr. 19, 32, 41. 44, 48, 82 und 117 bis 135 dargestellten Nucleotidse- • 
quenzen, eine rriutierte Sequenz davon oder' eirie komplementare 
Sequenz davon urnfasst, oder eines erfindungsgemaiSeri Primer-. 

20 Raares nach einem der AnspfQche 9 Oder 1 0 zur Herstellurtg eines 
Mittels zur Diagnose von Krankheiten, die von genitalen humanen 
Papillomaviren verursacht werden. 

55. Verwendung nach Anspruch 54, wobei das Mittel ein Nucleotid- " , 

■ 

Array nach einem deF AnsprQche 29 bis 46 ist 
25 56, Verwendung nach Anspruch 54, wobei das diagnostische Mittel 

■ 

ein Kit nach einem der AnsprQche 46 bis 51 ist. 
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57. Verwendung nach einem der AnsprCiche 52 bis 56, wobei das 
Oligonucleotid oder NucleinsauremolekQI ein DNA-MolekQI, RNA- 
MolekQI, PNA-MolekQI, LNA-Molekul oder eine Mischform davon ist. . 
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